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コンパニオン診断薬（CDx）と
包括的がんゲノムプロファイリング検査
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CDxが生まれた背景

2021/02/12

トラスツズマブ
の承認

ゲフィチニブのEGFR陽
性NSCLCに対する承認

コンパニオン通知
の発出

2011 20132001
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 ドライバー遺伝子を標的とする医薬品について、リス
ク・ベネフィットバランスが最適化された投与対象を選
択する必要がある。

 医薬品が開発されても、必要な検査薬が承認されてい
ない。

 臨床現場には複数の検査が存在し、どの検査を使用
すればよいのか情報が不足している。



本邦で承認されているCDx
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https://www.pmda.go.jp/review-services/drug-reviews/review-information/cd/0001.html

https://www.pmda.go.jp/review-services/drug-reviews/review-information/cd/0001.html


CDxの意義

2021/02/12

医薬品の臨床試験 市販後

本邦における
標準的検査

保険適用

Lab test

Lab test

Lab test

Lab test

同等性に基づく
臨床性能の担保
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CDxの意義

2021/02/12

後発CDx
Lab test

Lab test

Lab test

医薬品の臨床試験 市販後

本邦における
標準的検査

保険適用

Lab test

同等性に基づく臨床性能の担保
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CDx時代からパネル検査時代へ

2021/02/12

トラスツズマブ
の承認

ゲフィチニブのEGFR陽
性NSCLCに対する承認

コンパニオン通知
の発出

がんゲノム医療推進コン
ソーシアム懇談会の報告書

2011 20132001

Nature 2014 507: 294 
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 3学会ガイダンスの改訂
 リキッドバイオプシーの開発

本邦初のパネル
検査の承認

2018



遺伝子パネル検査の模式的な流れ

2021/02/12

配列決定 アノテーション

エキスパート
パネルによる
結果解釈

SNV, Ins/Del, CNA, 
Rearrangements

バリアントコール

GeneA:
SNV: xxxx

GeneB:
Indel: xxxx…

変異データ
ベース

GeneX: c.2611C>T 
GeneY: c.1652A>G 
GeneZ: ............

レポート

知識データ
ベース

GeneA:
SNV: xxxx

GeneB:
Indel: xxxx…

Patient #:
Tier1:xxxxxxxx
Tier2:xxxx….

レポート

診断用医療機器として承認

Bioinformatics Pipeline

遺伝子パネル

シークエンサー

プログラム
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がんゲノム医療推進コンソーシアムの体制と役割
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学
会
等

規
制
当
局

運営会議
• がんゲノム医療の第三者的な立場での科学的評価
• 評価に基づく、方向性の策定及び厚生労働省等への意見具申
• 国民からの意見募集及びがんゲノム医療普及のための活動

がんゲノム医療推進コンソーシアム

がんゲノム情報
レポジトリー

②がんゲノム情報管理センター
（国立がん研究センターに設置）

• データの標準化、収集・管理・利活用
• 医療機関、研究機関、企業等との契約

情報
登録

技術的
支援

がんゲノム知識
データベース

検体・臨床情報 レポート

③ゲノム解析事業者
（民間）

• 質と効率性の確保
されたゲノム解析

• 質の確保されたゲノム検査（外注可）
• ゲノム検査結果解釈の付与
• 遺伝カウンセリング実施・支援
• 治験・臨床試験への紹介、実施
• 適切な臨床等情報収集・管理・登録
• ゲノム医療に関わる人材の育成

がんゲノム医療連携病院

情報集約
・管理④大学等研究機関

• リキッドバイオプシー※1、
効果的な免疫治療※2等の
戦略的な開発推進

企業等
• 医薬品開発
• 医療機器開発

患者・国民

委託契約

※1：がん組織でなく血液でのがんゲノム診断
※2：生体の免疫機能に作用しがん細胞を傷害する治療

①「がんゲノム医療中核拠点病院」

がんゲノム医療推進コンソーシアム懇談会
（平成29年６月27日）概要より抜粋・一部改変



CGP検査製品の審査の考え方
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パネル検査の臨床的有用性は,「がんゲノム医療推進コンソー
シアム懇談会」の報告書から既に示されており，今後の先進
医療や臨床研究の中で確立される．

臨床性能 分析性能

審査の対象ではないが，承認書上で規定: 臨床上公知のDB
審査の対象であり，承認書上で規定: 企業独自のDB
審査の対象であり，承認の対象: Bioinformatics Pipeline

プログラムの評価：出力されるレポートの妥当性は、
Bioinformatics Pipeline全体のデザイン，参照するDBの適切
性及びそのバリデーションに基づき評価される．

8第 回国立大学附属病院臨床研究推進会議総会



OncoGuide NCCオンコパネルシステム
2018年12月に「固形がん患者を対象とした腫瘍組織の包
括的なゲノムプロファイルを取得する」の使用目的で承認さ
れた。固形がんに関連する114遺伝子を対象とする。
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本システムの使用イメージ （シスメックス(株)より提供）



FoundationOne CDxがんゲノムプロファイル
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2018年12月に「固形がん患者を対象とした腫瘍組織の
包括的なゲノムプロファイルを取得する」の使用目的で承認
された。固形がんに関連する324遺伝子を対象とし、うち複
数の遺伝子変異については、コンパニオン診断薬として医薬
品の適応判定の可否に係る情報も出力する。

本システムの解析の流れ（審査報告書http://www.pmda.go.jp/medical_devices/2019/M20190123001/450045000_23000BZX00403_A100_1.pdfより）



パネル検査が実装された後，
CDxはどうなるのか？

2021/02/12

医薬品の立場から：新医薬品の開発においてマーカーX
が陽性の患者を組み入れ、検証的試験を実施した。本邦
ではパネルによる包括的な遺伝子プロファイル検査の中
でマーカーXは既に測定されているが、医薬品の承認申
請にあたりマーカーXのCDxの承認申請は要求されるの
か？

検査の立場から：新医薬品の承認にあたりマーカー
Xの検査システムがCDxとして新たに承認された。
本邦ではパネルによる包括的な遺伝子プロファイル
検査の中でマーカーXは既に測定されているが、パ
ネル検査の結果に基づき当該医薬品を投与すること
はできるか？
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CDxと包括的ゲノム
プロファイリング検査の違い
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C-CAT

CDx プロファイリング検査

想定される治療 エビデンスが確立した治療
方法

原則として標準的治療は存在せず、エ
ビデンスレベルが高くない治療を想定

出力された検査
結果の位置づけ

承認された医薬品の適応
の可否を直接提示する

出力された結果に基づき医師による結
果解釈が行われ、治療方針が策定さ
れる

検査薬・医療機
器として評価さ
れるポイント

診断的中率
包括的なプロファイル検査を前提とした
測定機器としての分析性能（真度、
再現性など）

想定される使用
施設 - がんゲノム中核拠点病院等のエキス

パートパネルが存在する施設を想定

がんゲノム医療中核拠点病院12
がんゲノム医療拠点病院33
がんゲノム医療連携病院161



規制の取り組み
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 臨床現場には複数の検査が存在し、どの検査を使用
すればよいのか情報が不足している。

 医薬品が開発されても、必要な検査薬が承認されてい
ない。

 承認された検査システムの結果を可能な限り医薬品の
投与につなげたい。

 がん関連遺伝子の多くについては、検出可能な検査シ
ステムが承認されている。

CDxをめぐる背景の変化

2021/02/12

トラスツズマブ
の承認

ゲフィチニブのEGFR陽
性NSCLCに対する承認

コンパニオン通知
の発出

2011 20132001
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 ドライバー遺伝子を標的とする医薬品について、リス
ク・ベネフィットバランスが最適化された投与対象を選
択する必要がある。



遺伝子検査は分断されている
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variant

NGS-2
CDx-A CGPのためのパネル検査

医薬品Aの適応判定

バリアントの解釈は可能だ
が、医薬品の適応判定の
ためのCDxとして承認され
ていない場合がある

CDx-B
NGS-1

医薬品Bの適応判定



遺伝子検査は分断されている
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variant

CDx-A CGPのためのパネル検査

医薬品Aの適応判定

バリアントの解釈は可能だ
が、医薬品の適応判定の
ためのCDxとして承認され
ていない場合がある

CDx-B

医薬品Bの適応判定

前←標準治療→後

NGS-2NGS-1



バリアント検査の標準化が重要
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variant

CDx-A CDx-B

検査結果の同等性を担保し、全ての医薬品
の投与を可能にできないか？

NGS-2NGS-1
標準化



バリアント検査の標準化が重要
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variant

CDx-A CDx-B

検査結果の同等性を担保し、全ての医薬品
の投与を可能にできないか？

NGS-2NGS-1
標準化

NGSを使用したCDxの標準化について
は、AMED永井班において技術的観点
から議論が進められている。



遺伝子検査は分断されている
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variant

CDx-A CGPのためのパネル検査

医薬品Aの適応判定

バリアントの解釈は可能だ
が、医薬品の適応判定の
ためのCDxとして承認され
ていない場合がある

CDx-B

医薬品Bの適応判定

前←標準治療→後

NGS-2NGS-1



CDxの新たな規制上の取扱い案の位置づけ
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variant

CDx-A CGPのためのパネル検査

医薬品A及びBの適
応判定 バリアントの解釈は可能だ

が、医薬品の適応判定の
ためのCDxとして承認され
ていない場合がある

CDx-B
NGS-2NGS-1

横断的CDx

2019年末にPMDAにおいて
ワークショップを開催



CDx規制見直し案の主な内容

医薬品の適応対象となる変異が同一と考えられる
CDxについては、「医薬品横断的CDx」や「腫瘍横断
的CDx」として位置づける。
「医薬品横断的CDx」により適応判定が可能な新医
薬品については、新たなCDxの開発を求めない（新
規の変異に対しては引き続きCDxの開発が必要）。
検査製品間の同等性評価に際し、遺伝子検査シス
テムについては、従来の臨床検体を使用した同等性
試験に加え、疑似検体を使用した同等性試験を受
け入れる。
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具体的な運用に向けてガイダンス案を作成中



今後のがんゲノム検査
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臨床現場の診断スキームにマッチする
検査の導入

2021/02/12 8第 回国立大学附属病院臨床研究推進会議総会

NSCLC

Breast 
Cancer

melano
ma

Colorec
tal

CGP検査

臨床試験 市販後

中核拠点病院

拠点・連携病院

実臨床での患者選
択のためのIVD



リキッドバイオプシーの臨床実装
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早期診断

微小残存病変の検出

モニタリング モニタリング

Nature Reviews Cancer 17 pp 223-238 (2017) 

CDxやCGPとし
ての使用



まとめ

包括的ゲノムプロファイリング検査ががんの臨床現場に
導入され、がんゲノム医療が開始された。
既存のCDxと遺伝子パネル検査の位置づけの相違が、
実臨床において問題を生じている。横断的CDxの枠
組み、パネル検査を使用したCDxの標準化等により、
これらの解消に取り組んでいる。
リキッドバイオプシーなどさらなる新技術の実装が想定
される。
実臨床の診断スキームに即した検査薬の開発も重要
である。
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